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論文内容要旨
 血漿 testos terone の測定は,男性における性 腺機能を知るために最 も重要でかつ直接的な
 診断法の一つであ り・,女性 でもある種 の疾患の診断には有意義である。 著者は,1970年に
 Nugent らによりはじめて報告された radioimmunoassay 法により, 正常者な らびに各種
 内分泌疾患患者について血漿 test os terone 値を測定 した。 更にヒ ト絨毛性 ゴナ ドトロピン
 (HOG),clomi phene citrate あるいは近年開発された黄体化ホルモ ン放出ホルモン
 (LH -RH) を投与 した際の血漿 testos terone の変動を検討し,血漿11一刊DHCSや血漿
 LH の変動と対比 しながら,正常者な らびに各種内分泌疾 患患者における下垂体 ・性腺系の機能
 について解明を試みた。 血漿 LH はdextran-coated charcoa1 を用 いた出村 らのradio-
 i㎜unoassay により,また,血漿11-OHGS はDe Moor らの方法によりそ れぞれ測 定し
 た。
 実験対象は,正常者は男子25例,女子18例の計43例で年令は14～67才であり,各種
 内分泌疾 患患者 は男子47例,女子61例の計 108例で年令 は9～62才 であ つた。
 早朝空腹安静時 における血漿 tes tos terone 値は,正常男子25例では 27 3～1 131n9/d l,
 平均 56 8士208ng/dl,正常女子18例では20～ 5' 6ng/d l・ 平均3 3±14n% 1であった。
 原発性性 腺機能低下症 のうち,Klinefelter 症候群では低値ない し正常下界の値を示 し,
 ovarian dysgenesls の例では正常平均よりやや低い値を示 した。 汎下垂体機能低下症,
 Kal lmann 症候群,Frるhlich 症候群, idi opathic hyp ogonadotropic hypogo-
 nadi sm, 下垂 体性1朱 儒症等の続発性性 腺機 能低下症男子例や,女子例では,下垂 体性株 儒症お
 よびSheehan 症候群では,低値ないし正常下界の値を示 した。 副腎疾患のうち,Gushi ng
 症候群では次 の様な成績 が得 られた。 即 ち,女子例では,Gushing病 で高値を示 し副腎腺腫によ
 るCushing 症候群例では正常ない しやや低 い値を示 し両者 に明 らかな差 が認められた。 しかし
 男子例では, いずれの場合 も正常域 にあり病型別の差 は殆ん ど認め られなかった。 Addison 病
 では,男子例で は正常域 にあった が女子例では明 らかな低値を示 した。 原発性アル ドステロ ン症
 では,男子例は正 常域 にあったが女子例では低値ない し正常値を示 した0 21α一h ydroxylase
 欠乏症の9 才女 児例では正常成人男子なみの高値を示 し, 17α一h yd roxylase 欠乏症女子例
 では正常下界ない しやや低値を示 した。 甲状腺疾患のうち,甲状腺機能亢進症では男女共正常ま
 たはやや高目の値 を示 し,原発性甲状腺機能低下症で は男女共正常下界ない しやや低 い値を示 し
 た。 その他 の内分 泌疾患では,早発性思春期症の10才男児例 は正 常成人男子 なみの高値を示 し
 た。 特発性多毛症女子例ではやや高目の値を示した。 神経性食欲不振症女子例でも同様にやや高
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 目の値を示 した。 単純性肥満症男子例は正常域にあったが,女子例は高値を示 した。 特発性尿崩
 症女子例では正常又はやや低 い値を示 し,先端肥 大症では,男子例 は正 常域 にあった が女子例 は
 正常下界ない しやや低値を示 した。 '
 次 に各種負荷試験時の血漿 testos terone 値は, dexamethasone (dex.) 抑制試験
 (dex.夜1回経口投与翌朝採血) では,男子は正常者ならびに各種内分泌疾患患者においては,
 dex. 1㎎ でも8卿でも抑制されなかったが,女子では,正常者な らびに単純性肥満症ではdex.
 1仰で抑制された。 Gushing症候群女子例では,うちGushi ng 病例はdex.1塑 では抑制
 されなかった が8㎎ で抑制 され,副腎腺腫によるGushi ng 症候群例では dex.8㎎ で も 抑 制
 されず,両者の間に相異がみ られた。 合成 1-2 4ACTH・Z 1叩筋注によるAGTH 刺激試験で
 は,正常男子では上昇反応が認め られなかったが,正常女子では上昇反応がみ られた。 Gushi ng
 症候群女子 では, Oushi ng 病例で上昇反応がみ られたが,副 腎腺 腫によ るGロshi ng症候群 例
 では上昇反応は軽度であった。 AddiSon 病女子例では全く 上昇反応は認め られなかった。
 HOG負荷試験 (HGG 1日 4,000単位3日連続筋注) では, 正常男子は明 らかな上昇反応
 (2.7倍) を示 し,副腎腺腫によるGushing 症候群男子やAddi son病男子でも同様の上昇反
 応がみ られたが,Kallmann 症候群, idiopathic hypogonadotropic hypogon司一
 di sm, Frδhlich 症候群,汎下垂 体機 能低下症等の続発性性腺機 能低下男子例およびKI inefe-
 iter 症候群の原発性性腺機能低下症では,上昇反応は殆んどみられなかった。 cl omipkene
 citrate 1日15・0 ㎎3日連続経口負荷 した際の血漿 testosterone はあまり上昇せず,
 正常男子では平均 1.6倍の上昇に止 つた。 1、H-RH負荷試験 (合成 LH-RH 100μ9静注法)で
 は,正常男子 で血漿 testos terone は平均 2.2倍の上昇反応を示 し血漿 1、Hは 4.6倍に達 した。
 原発性性腺機能低下例のKlin,e felter 症候群では,血漿 testosterone な らびに血漿 LH
 の上昇反応は軽度であり,続発性性腺機能低下例のFrるhlich 症候群男子では血漿 testoste-
 rone は全く上昇 しなかった。 副腎腺腫による Gushi ng 症候群男子およびAddison 病男子例
 では,血漿 tes tos terone な らびに血漿 1・H ともに上昇反応 が軽度であった。
 以 上の結果か ら,血漿 tes tos terone のradioi㎜unoassay は, 下垂体・性 腺系 の診 断
 と病態解明に極 めて有用であった。 即ち,早朝空腹安静時の血漿 testosterone 値だけから
 でも,Sheehan 症候群 と神経性食欲不振症,Ous hi ng 症候群やその他 の内分泌疾患等で,鑑別診
 断上にかなりに有用であった。 著者の採用 したHGG負荷試験によっては, 正常者と性腺機能低
 下症例とは明 らかに区別できた。 ただ原 発性と続発性性腺機能低下症との鑑別 は必ず しも明確に
 はできなかった。 合成 工、H-RH による負荷試験時の血漿testos terone の測定は, 視床下部・
 下垂 体・性腺系の病態を知る上に有用であり, しかも本試験は短時間に簡便に行なえる点で特に
 優れていると考え られ た。
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 審査結果の要旨
 本論文 はTes tos terone の Rad lo immunoassayに関する ものである。 Te stoster one は
 主要な男性ホルモンであるので, 従来より男女の性機能の研究において重視されて来 た。 しかし
 その微量測定法がなかったため, 詳細な研究は未だ しの感が深かった。 近年, Radbs徳reo-
 assay などが試み られ, 方法の進歩があったが, それでもな壽充分な感度がなかった。 1970
 年に到 って, 米国の Nugent らによって Testosterone の抗体が作られ, 本ホルモンの Ra一
 往ioi㎜unoassay が可能とされた。
 馬場は, かねて研究上の 交流'のあった NUgent より本抗体の分与を受け, 本邦では初めて
 Testosterone のRadi oi㎜unoas say を試み た。 彼の検討 した症例は広く 各種内 分泌疾、患
 に及び, その広さ は NUgent の研究を遙かに凌 ぐものである。
 馬場は先 づ健康対照群 を選び, 男女別に Testosterone の血中濃度の正常値を決定 した。
 次いで性腺機能低下症, Kallman 症候群, FrohIich 症候群, Hypogonadotropic Hy-
 pogonodism, Sheehan 症候群, Kleinfelter 症候群, Tumer 症候群, Gushing 病,
 Addison 病, 原発性アル ドステ・ン症, 21 ・Hydroxylase 欠乏症, 甲状腺疾患, その他に
 ついて検討 している。 その上, Dexametbasone, Glomiphene, Luteinizing Horm-
 one -Releasi ng Fac tor, AG TH 等による刺激ない し負荷試験を行ない, Testoste r-
 one の変動を追求 している。
 馬場の研究の結果は, 従来不明であ つた Testos虎 rone の役割りを明 らかな ものとした。
 各種内分泌疾患に伴なう性機能の異常をよく 理解せしめ, 病態の理解を深め, 治療の指針を与え
 るものである。 特に, 女性における副腎 testos terone の役割りに対 して明確な解答を示した
 ものと言うことができる。
 本研究はその冒頭臨いて, Testosterone のRadioi㎜unoassay について, 測定条件
 を余すところなく究明 している。 今後の研 究者にとって測定法の標準を与えるものと期待 される。
 以上の如き研究内容 と, その基礎かよび臨 床医学における貢献とは, 本論文を学位に価 しむる
 に充分と考えさせる ものである。
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